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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos

ANMAT. DISPOSICION N° 3 9 3 8

BUENOS AIRes, 10 JUL 2012

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-009905-11-9 del Registro de
esta Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIO ELEA S.A.C.I.F. Y
A. solicita se autorice la inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales
{REM) de esta Administracion Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la
que sera elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado
y comercializado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracién y comercializacion de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 v los
Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas
complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 39 del Decreto
150/92 (T.0. Decreto 177/93).

Que consta Ia evaluacién técnica producida por el Departamento de

Registro.
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Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa gque el producto estudiado redne los
requisitos técnicos gque contempla la norma legal vigente, y gue los
establecimientos declarados demuestran aptitud para ia elaboracion y el control
de calidad del producto cuya inscripcidn en el Registro se solicita.

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccion de
Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacién, posologfa, via
de administracion, condicién de venta, y los proyectos de rotuios y de prospectos
se consideran aceptables y rednen los requisitos que contempla ia norma legal
vigente. |

Que los datos Identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en ios
proyectos de la Disposicion Autorizante y del Certificado correspondiente, han
sido convalidados por las areas técnicas precedentemente citadas.

Que la Direccion de Asuntos Juridicos de esta Administracion
Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y
formales que contempla ia normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcion en el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

1490/92 y del Decreto 425/10.

Por elio,;
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EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales (REM) de la Administraciébn Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial LOGPRED
BIOTIC y nombre/s genérico/s LOTEPREDNOL ETABONATO + TOBRAMICINA, la
que sera elaborada en la Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el
tipo de Tramite N© 1.2.1, por LABORATORIO ELEA S.A.C.L.F. Y A,, con {os Datos
Identificatorios Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente
Disposicion y que forma parte integrante de la misma,
ARTICULO 2° - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo Il de fa presente Disposicidon y que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcién en el REM, figurando como Anexp III
de la presente Disposicién y que forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 4° - En los rotulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N©...”, con exclusién de toda otra ieyenda no contemplada en la
norma legal vigente.
ARTICULO 50- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya

inscripcién se autoriza por la presente disposicidn, el titular del mismo debera

{“\
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notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboracion o
importacién del primer jote a comerciatizar a Jos fines de realizar la verificacion
técnica consistente en {a constatacion de la capacidad de produccidn y de controi
correspondiente,

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3% sera por
cinco (5) ahos, a partir de ia fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Naclonal de Especialidades
Medicinaies al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Dispasicion,
conjuntamente con sus Anexos I, II, y 111, Girese al Departamento de Registro a

los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N©:1-0047-0000-009905-11-9

ot
DISPOSICION No: g Q3 8 0“31

D, OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR
ANM.AT,



o

LY

“ 2012 — Afio de Homenaje al doctor D. Manuel Belgrano ™

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos

ANMA.T.

ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT No: 3 @ 8

Nombre comercial: LOPRED BIOTIC

Nombre/s genérico/s: LOTEPREDNOL ETABONATO + TOBRAMICINA

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: JOAQUIN V. GONZALEZ N° 2569/71, CIUDAD
AUTONOMA DE BUENOS AIRES. SANABRIA N¢ 2353, CIUDAD AUTONOMA DE
BUENOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidn se

detalian a continuacién:

Forma farmacéutica: SUSPENSION OFTALMICA ESTERIL.

Nombre Comercial: LOPRED BIOTIC,

Clasificacién ATC: SO1CA.

Indicacién/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE LAS
AFECCIONES OCULARES INFLAMATORIAS QUE RESPONDEN A LOS
CORTICOESTEROIDES Y DONDE EXISTE UNA INFECCION BACTERIANA
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SOBRE LA SUPERFICIE OCULAR O RIESGO DE PADECERLA. ESTA INDICADO
PARA EL TRATAMIENTO DE AFECCIONES OCULARES INFLAMATORIAS DE
PARPADOS Y CONJUTIVA BULBAR, CORNEA Y SEGMENTO ANTERIOR DEL
GLOBO OCULAR INCLUYENDO CONJUNTIVITIS ALERGICA, ACNE ROSACEA,
QUERATITIS PUNCTATA SUPERFICIAL, QUERATITIS POR HERPES ZOSTER,
IRITIS, CICLITIS Y CASOS DE CONJUNTIVITIS INFECCIOSA EN LOS QUE
SEA BENEFICIOSO REDUCIR EL EDEMAY LA INFLAMACION Y EN LOS QUE
SE JUSTIFIQUEN LOS RIESGOS DE Uso DE AGENTES
CORTICOESTEROIDES. ASIMISMO ESTA INDICADC PARA EL TRATAMIENTO
DE LA UVEITIS ANTERIOR CRONICA Y LAS HERIDAS CORNEALES
PROVOCADAS POR AGENTES QUIMICOS, RADIACION O QUEMADURAS, O
POR LA PENETRACION DE CUERPQS EXTRANOS. EL USO COMBINADO CON
UN AGENTE ANTIINFECCIOSO ESTA INDICADO EN AQUELLOS CASOS EN
DONDE EXISTE UN ALTO RIESGO DE INFECCION DE LA SUPERFICIE
OCULAR. LA TOBRAMICINA ES UN ANTIBIOTICO EFECTIVO CONTRA LOS
SIGUIENTES MICROORGANISMOS PATOGENOQS: STAPHYLOCOCCUS,
INCLUYENDO S. AUREUS Y S, EPIDERMIDIS (COAGULASA POSITIVOS Y
COAGULASA NEGATIVOS) INCLUYENDO LAS CEPAS RESISTENTES A LA
PENICILINA. STREPTOCOCCUS, INCLUYENDO ALGUNAS ESPECIES DEL GRUPO
A  BETA HEMOLUTICOS, ALGUNAS ESPECIES NO HEMOLITICAS Y
STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE, PSEUDOMONAS AERUGINOSA, E. COLI, K.
PNEUMONIAE, E. AEROGENES, P. MIRABILIS, MORGANELLA MORGANII,
NUMEROSAS CEPAS DE P. VULGARIS, H. INFLUENZAE Y H. AEGYPTIUS, M.

/\
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LACUNATA, ACINOBACTER CALCOACETICUS Y ALGUNAS ESPECIES DE
NEISSERIA,

Concentracidn/es: 0.3 g / 100 m! DE TOBRAMICINA, 0.5 g / 100 mi DE
LOTEPREDNOL ETABONATO.

Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: TOBRAMICINA 0.3 g / 100 ml, LOTEPREDNOL ETABONATO 0.5 g /
100 ml.

Excipientes: POLIVINILPIRROLIDONA 2.00 g, GLICERINA 0.80 g, FOSFATO
MONOSODICO DIHIDRATADO 0.94 g, EDETATO DISCDICO DIHIDRATADO 0.01
g, FOSFATO DISODICO ANHIDRO 0.10 g, CLORURO DE BENZALCONIO 50% 0.02
g, ACIDO SULFURICO/HIDROXIDO DE SODIO C.S5.P. pH= 6-7, TYLOXAPOL 0.40
g, AGUA PURIFICADA C.S.P. 100 ml.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

via/s de administracion: TOPICA-OFTALMICA.

Envase/s Primario/s: FRASCO GQTERO DE POLIETILENO BAJA DENSIDAD
INSERTO GOTEROQ Y TAPA DE POLIPROPILENQ.

Presentacion: ENVASES CON 2 Y 5 mi DE SUSPENSION.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 2 Y 5 ml DE SUSPENSION.
Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA AMBIENTE ENTRE 150C Y 25°C,

Condicién de expendio: BAJO RECETA.
DISPOSICION No: 3 Q3 8 M;[m,\k,

pe. OTTO A. ORSINGHER
sSUB-INTERVENTOR
AJDM.ATT.
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ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT N© 3 g 3 8
{Ai»;u\‘-:

pr. OTTO A. ORSINGHER

ANMAT.



Laborstorio ELEA SACLP. y A Loborotor}

LOPRED EIOTIC, Loteprednol Erabonato-Tabramidna [
Suspension oftaimica esterl f g
Proyecio de Rotulo -
LOPRED BIOTIC
LOTEPREDNOL ETABONATO - TOBRAMICINA
Suspension Oftdimica Estéri
Inchustria Arganting Venta bajo receta

FORMULA

Cada 100 mi de suspension, contiens: Loteprednol etabonata 0,500 g; Tobramicina base 9,300 g;
Tyloxapa) 0,40g; Polivinipirolidona 2,009, Glicerina 0,80g; Fosfato disddico anhidre 0,10g; Fosfato
monosddico dihkireto D,94g; Clorure de benzaiconio 50% 0,02g; Edetato disédico 0.01g; Hidréxido
de sodio y/o Acido sulfirico ¢.s.p. pH 8-7; Agua purificada cs.

POSOLOGIA
Ver progpecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar & femperatura entre 15° y 25°C.

PRESENTACION
Frascos gotergs con 2y 5 ml de suspensién oftdimica estérii.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIROS.
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO BAJO PRESGRIPCION MEDICA Y VIGILANCIA
MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MEDICA.

Especialidad Medicinal autorizadia por of Ministerio de Saiud.
Certlficado N*

Laboratoric ELEA S.A.C.I.F. y A. Sanabria 2353, CABA,
Director Técnico: Issac J, Nissnbeum, Farmacdutico.
Elaborado en Joaquin V. Gonzélez 2568/71 - CARBA

Lote
Vencimlente ...J./...




Leborstorio BLEASACLE y A
LOPRED BIOTIC, Lotepradnol Etabonato-Tobramicina

Suspenglon oftalmics eetesil
Prayectn de Rotulo
LOPRED BIOTIC
LOTEPREDNOL ETABONATO - TOBRAMICINA
Suspensitn Oftdimica Esiéril
industria Argantina Venta bajo receta
FORMULA

Cada 100 mi de suspensién, contiene: Lotepredne! etabonato 0,500 g; Tobramicina base 0,300 ¢;
Tyloxapei D,40g; Polivinilpirroiidona 2,00g; Glicering 0,80g: Fosfato disddico anhidro D,10g; Fosfato
monosddico dihidrato 0,949, Cloruro de benzaiconio 50% 0,02¢; Edetato disodico 0,01¢; Hidndxido
da sodio y/o Acido sulfdrico c.s.p. pH 8-7; Agua purificada cs,

POSOLOGIA
Ver prospecto edjunto.

CONSERVACION
Canservar a temperatura entre 15* y 25°C.

PRESENTACION
Frascos goteros con 2 y § ml de suspensidn oftdimica estéril.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINDS,
ESTE MEDICAMENTO DERE BER USADO BAJO PRESCRIPCION MEDICA Y VIGILANCIA
MEDICA Y NO PUEOE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MEDICA.

Especiaiidad Medicinal autorizada per ¢l Ministerio de Salud.
Certificado N°

Laboratorio ELEA S.A.C.LF. y A. Sanabria 2353, CABA.
Okrector Técnico: isaac J. Nisenbaum, Farmacéutico,
Etaborado en Joaquin V. Gonzdlez 2569/71 - CABA.

Lote
Vencimianto ,...[./...

DIl 22.895.875
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oo e e Elbonalo Totrniche A
Proyecto de Prospecto - -l=1
LOPRED BIOTIC
LOTEPREDNOL ETABONATO - TOBRAMICINA
Suspensién oftdimica estéri
industria Argentina Venta Bajo Receia
FORMULA;

Cada 100 mi de suspension, contiens: Loteprednol etabonato 0,500 g; Tobramicinag base 0,300 g.
Exciplentes: Tyloxapoi 0,40g; Peliviniipimolidona 2,00g; Glicerina 0,80g; Fosfaic disddico anhidro
0.10g; Fostato monosédico dihiirato 0,84g; Clonrro de benzakonio 50% 0,02g; Edetato dieddico
dihidrate 0,01g; Hidréxido de sodio y/o Sulfdrico ¢.s.p. pH 6-7; Agua purificada c.8.

ACCION TERAPEUTICA: Lopred bictic comba un antinflamatorio astercide oftdimico
(Loteprednol stabonato) y un antibiético aminegiucdsido (Tobramicina)

Cédigo ATC: SO1CA

INDICACIONES: estd indicado para ef trataemiento de ias afecciones ocularea inflamatorias que
responden a los corficoasterokies, ¥y donde exisle una infeccidn bacteriana sobre la superficie
ocular o rlesgo de padecerta,

Loirednol esté indicado para ol iratamiento de afeccionas oculares Inflamatorias de pampados v
conjuntiva buibar, comea y segmentio anterior del globo ocuiar inciuyendo conjuntivitis aidrgica,
acné rosdcea, quaratitis punctate superficial, querstitis per herpes zoster, iritis, ciciitis y cascs de
conjuntivitis infecciosa eh los que saa beneficioso reducir o adema v la inflamacién y en ios que se
justifiquen los riesgos dei uso de agentes corticosateroides. Asimismo esté indicado para el ‘
tratamiente de ia uveltis anterior crdnica y lag heridas comeales provocadas por agentes quimicos,
madiacion o quemaduras, o por la penstracion de cuerpos exirafios,

El usp combinado con un agente antiinfeccioso estd indicado en aquellos casos sn dondae axiste un
Rito riasge de infeccion en ia superficie ocular,

incluyende las cepas resistentes a la
grupe A beta hemolitivos, algunas




Labarstorio ELEA S.ACLF. y A,

LOPRED BIOTIC, Lotepnednol Etabonalo-Tobramicing
Suspension oftairmics saterl

Proyecta de Prospecto

Pseudomones aeruginosa, Escherichia coli, Kiebsieka pneumonise, Enterobacter serdpenes,
Proteus mirabliis, Morganelie morganii, numerosas cepss do Proteus vuigarls, Heemophilus
influenzae y H. asgyptius, Moraxeila lacunata, Acinetobacier calcoacetious y algunas espacies de
Nuoisseria,

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS:

ACCION FARMACQLOGICA: ios corticostervides suprimen la respussta inflamatoria & una
vanedad de agantes caussies y probablemente retarden la cicetrizacién. inhiben el edemas, el
depdsito de floring, la diiatacion capilar, la migracidén de leucocitos, |a proliferacion capilar, is
proliferacién de fibroblastos, ol depdsito de coldgeno y la formacién de cicatrices, todos ellos
fendmenos asociados con la inflamaciin. Sl blen no se conoce con exactitud e mecanismo de
accion de los corticoestercides 2 nivel oftaimico, we cree que aclian por induccion de las profeinas
inhibitorias de la fosiolipasa A2 —denominadas lipocortinas-, quienas conirolarian ka biosintesis de
potentes mediadores de la inflamacién, como las prostaglandinas y los leucotrisnos, al Inhibir la
liberacién de su precursor comiin, @l dcido araquidénico. El dcido araquidénico es liberado por la
fosfoiipasa A2 de ia membrana de ics fosfolipidos.

Los corticoesternides pueden incremantar la presién Intraocular,

Tobramicina, el antiblético que forma parte de la formulacitn, pertensce a Ks aminogiucdcidos.
Su efactividad terapéutica se debe a sy capacidad para slcanzar sitws conceniraciones dentro de
ins céluias hacterianas. Es un agenta tactericikda; av mecaniams de accién consiste en inhibir in
sintesis de proteinas baclarianas (se une a ios ribosomas ds a céluin bacteriane, ocaslonando la
transcripcién incoracta del ARN mensajer).Es un antinfeccioso con actividad sobre una amplia
vanadad de microorganismes, entre los que se inciuyen: Slaphylococous, Inckiyendo S. Avreus ¥
S. spidermivis (coagulesa positivos y coegulasa nagativos) incluyendo las cepas resistentes a la
penkilina, Strepfococcus mcluyendo asigunas espacies del grupo A-beta hemoiltices, aigunas
aspeciea no hemoilticas, y Stneplococcus pneumoniae. Pseudomonas asruginosa, Eschenichia cof,
Kiebsiella pneumonise, Enterobacter aerogenss, Proteus mirabilis, Morganeka morgani
nUmMerosas cepes de Proteus vulgaris, Haemophilus influenzae y H. segyplivs, Moraxeila lacunsats,
Acineiobacier calcoscelicus y aigunas sspecies de Noizseria.

FARMACOCINETICA:
No existen datos disponibies sobre la extensidn de Ia sbsorcion sisiémica de Lotepredno!
stabionato + tebramicine, sin embargo se que la absorcién sistérmica
drogas aplicadas topicamenie a nivel oftﬂlpbo

22.605.875
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LOPRED BIOTIC, Lokpradnol Etabonato- Tobramicina
Suspension ofmimica esiri

Froyacto de Prospecio

Lateprednol etabonato es estructuralimente similar a otros corticoestercides pero carace del grupo

cakanne on la posicién 20, Es altamenta aoluble en lipidos, lo que favorece su paneiracién en las
células. La sintesis de Lotaprednol stabonato sa reafiza madianta modificaciones estructuraies de
compuesios relacionados a @ prednisciona para que sufra una blotransformacién previsible a
metabolitos inactives. En base a estudios de biotransformacion preclinicos in vivo e in vitro,
Lotepradnol etabonato sufre un extenso melabolismo formando metabolitos Inactivos de acide
carboxflico. E! esiudio de la biodisponibilidad con la administracidn d& una gota de Loteprednol
0.5% en cada ojo ocho veces por dia durante 2 dias 0 cuatro veces por dia durante 42 dias
demostré que las concentraciones plesmiiicas de Lotepradnel etabonato y su metabolito inactivo
primario astuvieron pot debajo del limite cuantificable de deleccién en todas ios momentos de
determinacion, lo que sugiers una abeorcion sistémica limilada (mencs de 1 ng/mi).

Tobramicina: uago de 1-2 horas de su aplicacion tépica en suspension oftdlmica sa obtuvieron
concentracionea considerablamente alias en el humor acucso. Esth bastante por encima de |a
Cing0 para Ia mayoria de los patigenas oculares,
E hallazgo que tobramicina evidencid un nivel sn suero considerablemente bajo después de una
aplicacion repetitiva en el saco conjuntival, debe relacionarse con su baja incidencia de efectos
colaterales sistdmicos por esta via de administracidn. Cuando los aminogiucdsidos aen
administrados por via intramuscular o Intravenosa pueden causer ototoxicidad v nefrotoxicidad; sin
ambergo, sa ha astablacido muy bien que ios aminoglucdsidos oftdimicos 16picos no sa absorben
en la sangre por o gque no sa ha essoclado & nefmtoxicidad ni cictoxickiad.

POSOLOGIA:

La dosis se ajustars, segin criterio clinico, a jas caracteristicas de cada paciente. Como posclogia
media de orientacién se sugiere: 1 a 2 gotas de Lopred Biotic en e saco conjuntival del (de los)
ojo(s} afectado(s) cada 4 & 8 horas. De 2 cuerdo con el cuadro clinico duranie las primeras 24 a
48 horas, puede administrarss cada 1 a 2 horas, reduciends graduaiMente a Medida que majoren
ios signos clinicos. No debe interrumpirse ef tratamiento antes de jo indicado por o profesional La
presceipcian [niclai no podré ser superlor & 20ml. En caso de continuar con el tratemistnto mds aks
de la primera prescripcién sa deberdn regilar nuevos estudios.

MODO DE ADMINISTRACION:

S e ——— e
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LOPRED BIOTIC, Loteprednol Etabonato- Tobramicing
Suspension caimica astesl

Froyecit de Prospecio

Agitar bien la suspension antes de su instilacién. Inclinar la cabéze hacia atrés, separar ol pArpado
inferior del ojo dejando caer 1 gota en &l saca conjuntival inferior, tratande de mantener e ojo
abierto (evite tocar [a punta del fraaco). Luego oclulr los ojos durants 1 a 2 minutos y abrirlos, al
finalizar sl procadimiento volver a lavarsa las mancs para eliminer restos de medicamento,

Para prevenir ia contaminacién del producio, se debe cuidar que &l pica del aplicador no entra en
contacto con hinguna supetficie.

En el caso que & paciente hubiera olvidado aplicar una dosls, [a misma debe ser aplicada en
cuanto &l paciente percibiera la omigién, pero no debe hacerio al estd préxima la hora de ia
sigutente aplicacién. No deben duplicarse las dosis. Ei producto es slaborado en candiciones
ostériles. Los pacienties deben evitar que el pico del gotero entre en cantacto con cuaiguier
superficle, ya que esto puede contaminar a suspansion.

S| aparece dolor 0 si el snrojecimiento, la picazdn o la inflamacién empecran, ¢ pacients debe
consuliar al médico.

Al igual que con todos los productos oftaimoldgices que contiensn cloruro da benzaiconio, los
pacientes no deben usar lentes de contacto blandas durante la aplicacién de Lopred biotic.

Se suplers descartar 6/ medicamento con i contenido schrants una vez concluldo el tratamisnto.

CONTRAINDICACIONES:

Lopred bictic estd contraindicade an indlviduos con hipersensibilided conocida o sospechada a
alguno de los camponentes de ja férmula y & otros cofticosateriodes.

Lopred bictic, como ofros farmacos oftAimicos que combinan corticoesteroides con
antimicroblancs, esta contraindicado an ias enfarmedades virales de is comea y la conjuntive,
incluyendo la queratitis epReilal por herpes simple(queratitis dendritica), vaccinia y varicela, asi
como también las infecciones micobacterianas del ojo y las micosla de las estructuras ocuiares.

ADVERTENCIAS:
No inyectar.No ingerir. Pare uso tdpico oftiimico tinicamente. No utllizar si la banda de seguridad
on la tapa e3t4 ausents o dafada.

& uso prolongedo de corticoestercides puede causar glaucoma con dafios para el nervio dptico,
defectos do la apudeza visual v campo visual asl como fxmacidn de catarata subcapsuler
postericr. Los esteroides deben sar usados con precaucién en presencia de glaucoma. Algunoa
peclentas pueden desamollar sensibiiidad a la apilcacidn tdpica de aminoghicosidos . Si sa produce
una reaccion de este tipo discontinuar el tratamiento ¥ consultar al médico.

El uso de corticosteroides por tiempo prolon
huéspad, incramantando as! el fiesgo de infecg
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En aquellss patologias que provocan un adelgazamiento de ia comen o esclera, se han obeservado
parforaciones causadas por si uso de astervides tépicos.

En cuadrow puruienics agudes dal ojo, kos estercidss pueden snmascarar una infeccidn ¢
exacerbar |a infeccidn axistanie.

La wiizacion de esiervidea oculares puede prolongar el curso y exacerbar ia saveridad de muchas
infecciohes vinies del ojo (Incluyendo hefpes simple}). Ei amplea da un corticoastercide en el
fratamientco de pacientss con antecedentas de herpes simple requiers procedesr con gran
proc'iﬁn. uso de astorvides después de una cirugla de catarate puede retardar la
cicatrizacion,

Es recomendable determinar (a preaién intraoculer si se administra Lopred biotic durante 10 dfas o
més tiampo.

Antes do continuar el fratamiento més alid de lcs 14 dias, se recomienda un sstudio oftaimoldgico
que ncluya examen biomitreacdpico con iampara de hendidura y si fuese apropiado coloracion
con flsoresceina,

PRECAUCIONES:
Para uso oftdlmico dnicaments.

Si ia sintomatolopla no mejora juege de 2 dias de tratemiento, of pacients deberd ser svaluado
nuevamsents.

Si of producto se utiliza por 10 o més dias, controler I8 presion intrsocular, adn cuando resulte un
procadimiento dificil en nifios o pecientes que no cooperan.

Antes de continuar ei tratamianto por méa de 14 dias 38 recomisnda Un estudio oftalmalSgico con
exdimen biomicroacdpico con lAmpara de hendidura y s8i es necesaro coioracién con
fluoresceina.Las infusionas fingicas de la comena son perticylamente prociives & desamroilarse sn
coincidencia con el uso prolongado de agentes ostercides locales. Se debe tener en cuenia ia
posibiidad de infeccién flngica ants cualquier ulcerecion comeal persistente cuando se haya
utlizado o se eaté usando un esteroide. Cuando se conwiders aproplado, debard sfectuarse un
cultive Ringico.

Tanto como con otmas formulaciones con antibiGticos, ei uso prolongado puede producir el
sobrecrecimisnto de organismcs no suscaptibias, incuyendo honges. Sl se produce une
superinfeccion, se deberd inicler el tratamiento comaspondianie. Asi mismo

Ver
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Suspension oftaimion eeteni

Proyecio de Prospecis

El producto es slaborade en condiciones asiériles. Los pacienies deben evitar que e plco

def goterc entre en contacto con cugiquier suparficie, ya que eslo pusde contaminar la suspensién.
Si sparece dolor o i &) enrojecimient, la picazen o la inflamacién

empeocran, el paciente debe consuitar al médico,

Al iguai que con todos los productos oftaimalégicos que contienen cioruro de benzalconio, los
peacientes no deben ysar ientes de contacto blandas durante la aplicacidn de Lopred bictic.

Carcinogénesis: No se han efsctuado estudios a largo plazo en animaies para avaluar ¢l polencial
carcinogénico de

Lotepredno! atabonato o Tobramicina. Loteprednol siabenats no resyltd genotdxico en pruebag in
Vitro 8 in vivo (test de Ames, ensayo de linfoma murino tk, test de abemracidn cremosdmics en
iinfocitos humanos, test del microntcleo munnc con uns dosis Cnica). El tretamlento oral de ratas
machos y hembres con dosis de hasta S0 mg/kg/dia y 26 mg/kg/dla de Loteprednol etabenato,
respectivaments (8guivaiente a 500 y 250 vaces la dosis clinica maxima, respactivamenta) antes y
durante Iz fase de copulacidn ng modificd 1a ferilidad de arnbos sexos.

Embarszo: estudios en ralas y conejos hembras tratados ¢on Lotsprednol stabenato en dosis
oralos de 5 y 3 mgikgidia (50 y 30 veces iz dosis clinica méxima diariz para ratas y consics
durante ol periodo da organogénesis demostraron gus Loteprednol no ee teratogénico.

La administracion omal & ratas de SOmg/kg/dia de Lotoprednol etabonato (300 veces ia dosis clinica
mixima diaria<dcsls toxica para 1a medre) desde of final dol emberazo hasta ia finatizacion de la
lactancia provocd una disminucién del crecimiento ¥ de [a sobrevida da las crias. Sin embargo no
se chsearvaron efeclos adversos en las crias con dosis hasta Smg'kg/dia (50 veces |a dosis clinica
méxima diaria).

La administracién parenteral de hasta 100mg/kg/dia de tobramicing (1700 veces la dosis clinica
maxima diaria } a mias y conejos no demostrd provocar dafio fstel,

No axisten estudics adecuados bien controlades sn mujeres embarazedas,

Lopred bictic sdic puade utilizarse durante of smbarazo cuando el bensficic esperado justifique ol

rlesgo potenciai para el fete.

Lactancia: se dasconocs si la administracidn tépica oftéimica de corticoastercides pusde producir
una absorcion sistémica suficiente para delectar ia sustancia en is (ache matema. Los estercides
adrministrados por vias eistémicas son detectados en la jeche malema y pueden fuprimir ei
cracimiento, interferir con la produccién snddgena de corticossiercides o causar o8 efectos
Indessables en ef iactante. Deberdn ias precaucicnes cusndo se indiqye Lopred blotic
a mujeres en parfodc de (actancia. 4
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Empieo en pedistria: la seguridad y efectividad de Lopred biotic no han sido esiablacidas en
nifos.

REACCIONES ADVERSAS:

Loz eventos adversos con la combinacidén pueden atribuirse al corticoestercide, al antibidtico o
ambos.

Las reacciones relacionadas con &l uso tpico oftdimico da estercides incliyen auments de ia
prasién intreocular posiblemente asociada con dafic del nervio éptico, defectos de la agudeza y
campo visual, formacién de catarata subcapsular posterior, infeccidn ocuiar secundaria y
perforacidn del globo ocular cuanda exista un adeigazamianto de la cémea © la esclera.

Las reaccicnes adversas ocuiares cbservedes en estudios clinicos tratados con Loteprednol
otabonato suspensidn oftéimica incluyeron: inyeccidn ocular (20% aprox.), querstitis punctata
supeificial {15%), en el & a 15% de Jos pacientes aumento de la presion ocular, visidn
anormalborrosa, sansaciin de quemazdn a ia instilacién, quemasis (adema conjuntival), sacrecidn,
ojos secos, eplfora (lagrimeo), sensacién de cuarpo extrafio, picaadn, srrojedcmianto y fotofobia.
Otraa reacciones adveraas oculares informadas an menos del 5% deé los pacientes incluyen
conjuntivitle, anormalidades dea e  cémea, ertema palpebral, Quaratoconjuntivits,
imitacidnvdolormalestar ocular, papiiss y uveftls. Algunos de estos evenitns eran similares a la
enfermedad otular subyacente que estaba siendo tratada.

En menos dei 15% de I08 pacientes se produjeron raacciones adwus no oculares como
cafeleas (14%), ofros eventos fueron rinitls y fanngitis.

En un conjunto de estudios aleatorios controlados de paclantes tratades durante 28 © mas dfas con
Lotepradnol etabonato, la incikdencia de aumento significativo da ia presidn intraocular { 10 mmHp)
fue cef 2% entre los paclentes tratados con Loteprednol etabonato, del 7% entre ics pacientes
tratades con prednisolona acetato al 1% y del 0,5% entre ios pacientes tratedos con placebo,

Las reacciones sdversas mds frecuantements asociadas a Tobramicing oftdimice, presentadas en
mas del 4% de los pacientes fueron hipersensibilidad y toxicidad ocular locallzeda, incluyendo
plcazén @ hincheztn de los pérpados, eritema conjuntival. Eventos similares pueden desarmollarse
con ol uso tpico de otros aminoglucéeides. No se rapertaron otras reaccionss advarsas, pero sl ae
administra tobramicina topica concomitantementa con aminoglucosidos sistémicos deberd tomarse
la precaucion de controlar ia concentracion sérica total,

Se han informado infecclones secundarias tras ¢! uso combinado de agentes
antibitticos. Las infecciones fingicas de la cé6mea agn paricuisrmants prociives a

coincidencia con el use prolongado de ides iocales. S¢ debe tener en cuepla la posbilidag
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de infeccidn fingica anie cualquier ulceracién cornesl persistente crando se ha utilizedo algin
estarcide,

Pusden producirse infeccionas ocuiares sscundarias de fipo bacterianas tras la supresion de Ia
reapuesta inmunitaria dei huédsped.

SOBREDOSIFICACION:

No se han informado casos de sobredoaficacion con Lopred bictic.

Ante la eventualidad de una sabredosificacidn, concurrir al hospital més cercano ¢ tomunicarse
con ko8 centroy de toxicoiogia: '

-HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: Tel. (C11) 4962-8666/2247

- HOSPITAL A. POSADAS: Tel.: (011) 4654-6848 / 858-7777

- CENTRO NACIONAL DE INTOXICACIONES: Tel.: 0800-3330180

PRESENTACION:

Frascos gotercs con 2 ¥ § mi de suspensién ofidimica estéril.
CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:
Conservar a temperatura entre 15° y 25°C,

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIROS,

Especiaiidad Medicina! autorizada por ef Ministerio de Seiud.
Certificaco N°

Laborsiorio ELEA SAC.LF. y A Sansbria 2353, CABA.
Director Técnico: Isaac J. Nisenbaum, Farmacéutico,
Elaborado en Joaquin V. Gonzélez 268%/71 - CABA,
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-009905-11-9

El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnojogia %édica {(ANMAT) certifica que, mediante la Disposicidn N©

3 , ¥ de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N© 1.2.1. , por

LABORATORIO ELEA S.A.C.I.F. Y A,, se autorizé la inscripcion en el Registro de
Especiailidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con jos siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comerclal: LOPRED BIQTIC

Nombre/s genérico/s: LOTEPREDNOL ETABONATO + TOBRAMICINA

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracion: JOAQUIN V. GONZALEZ N© 2569/71, CIUDAD
AUTONOMA DE BUENOS AIRES. SANABRIA N¢ 2353, CIUDAD AUTONOMA DE
BUENQS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposiCidon se

detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: SUSPENSION OFTALMICA ESTERIL.

A
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Nombre Comercial: LOPRED BIOTIC.
Clasificacién ATC: SO1CA.

Indicacién/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE LAS
AFECCIONES OCULARES INFLAMATORIAS QUE RESPONDEN A LOS
CORTICOESTEROIDES Y DONDE EXISTE UNA INFECCION BACTERIANA
SOBRE LA SUPERFICIE OCULAR O RIESGO DE PADECERLA. ESTA INDICADO
PARA EL TRATAMIENTO DE AFECCIONES OCULARES INFLAMATORIAS DE
PARPADOS Y CONJUTIVA BULBAR, CORNEA Y SEGMENTO ANTERIOR DEL
GLOBO OCULAR INCLUYENDO CONJUNTIVITIS ALERGICA, ACNE ROSACEA,
QUERATITIS PUNCTATA SUPERFICIAL, QUERATITIS POR HERPES ZOSTER,
IRITIS, CICLITIS Y CASOS DE CONJUNTIVITIS INFECCIOSA EN LOS QUE
SEA BENEFICIOSO REDUCIR EL EDEMAY LA INFLAMACION Y EN LOS QUE
SE  JUSTIFIQUEN LOS RIESGOS DE USO DE  AGENTES
CORTICOESTEROQIDES. ASIMISMO ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO
DE LA UVEITIS ANTERIOR CRONICA Y LAS HERIDAS CORNEALES
PROVOCADAS POR AGENTES QUIMICOS, RADIACION O QUEMADURAS, O
POR LA PENETRACION DE CUERPOS EXTRANOQS. EL USO COMBINADO CON
UN AGENTE ANTIINFECCIOSO ESTA INDICADO EN AQUELLOS CASOS EN
DONDE EXISTE UN ALTO RIESGO DE INFECCION DE LA SUPERFICIE
OCULAR. LA TOBRAMICINA ES UN ANTIBIOTICO EFECTIVO CONTRA LOS
SIGUIENTES  MICROORGANISMOS  PATOGENOS: STAPHYLOCOCCUS,
INCLUYENDO S. AUREUS Y S. EPIDERMIDIS (COAGULASA POSITIVOS Y

COAGULASA NEGATIVOS) INCLUYENDO LAS CEPAS RESISTENTES A LA

a
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PENICILINA. STREPTOCOCCUS, INCLUYENDO ALGUNAS ESPECIES DEL GRUPO
A BETA HEMOUTICOS, ALGUNAS ESPECIES NO HEMOLITICAS Y
STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE, PSEUDOMONAS AERUGINCSA, E. COLI, K.
PNEUMONIAE, E. AEROGENES, P. MIRABILIS, MORGANELLA MORGANII,
NUMEROSAS CEPAS DE P. VULGARIS, H. INFLUENZAE Y H. AEGYPTIUS, M,
LACUNATA, ACINOBACTER CALCOACETICUS Y ALGUNAS ESPECIES DE
NEISSERIA.

Concentracién/es: 0.3 g / 100 ml DE TOBRAMICINA, 0.5 g / 100 ml DE
LOTEPREDNOL ETABONATO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: TOBRAMICINA 0.3 g / 160 mi, LOTEPREDNOL ETABONATO 0.5 ¢ /
100 mi.

Excipientes: POLIVINILPIRROLIDONA 2.00 g, GLICERINA 0.80 g, FOSFATO
MONOSODICO DIHIDRATADO 0.94 g, EDETATO DISODICO DIHIDRATADO 0.01
g, FOSFATO DISODICO ANHIDRO 6.10 g, CLORURO DE BENZALCONIO 50% 0.02
g, ACIDO SULFURICO/HIDROXIDO DE SODIO C.S.P. pH= 6-7, TYLOXAPOL 0.40
g, AGUA PURIFICADA C.S.P. 100 mi.

Crigen del producto; Sintético o Semisintético.

Via/s de administracién: TOPICA-QFTALMICA.

Envase/s Primario/s: FRASCO GOTERC DE POLIETILENO BAJA DENSIDAD
INSERTO GOTERO Y TAPA DE POLIPROPILENO.

Presentacion: ENVASES CON 2 Y 5 ml DE SUSPENSION.

Contenido por unidad de venta; ENVASES CON 2Y 5 ml DE SUSPENSION.

A
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Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA AMBIENTE ENTRE 152C Y 25°C,

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

Se extiende a LABORATORIO ELEA S.A.CLF. Y A. el Certificado N°©

" 5 67 5 4 , en la Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de

10 JUL 01 de , siendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de

la fecha impresa en el mismo.

L]MNmiLv
DISPOSICION (ANMAT) No: 3 9 3 8 .

or. OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR
ANM AN



